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　　摘要：壳聚糖纳米材料成为近年研究的热点�随着研究的不断深入�众多的壳聚糖纳米复合材料也应运而
生。由于这类材料的制备与复合作用有关�因此在研究与开发阶段进行形成壳聚糖纳米复合材料的物理（或化
学）作用的研究具有重要的意义。本文归纳总结了近年来国内外壳聚糖纳米复合材料研究现状和发展趋势�讨
论了静电作用、共价交联作用、吸附作用和氢键作用多种复合方式以及复合材料在各个领域中的应用。目前这
类材料由于其优越的生物相容性主要用于药物载体。
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引言

纳米科技是目前最为活跃的前沿学科领域之一�纳米聚合物材料作为其中的一个方面也取得了诸多
成果［1］。这类聚合物材料的分子链结构、凝聚态结构、相态结构及稳定性在受限空间尺寸限制下会发生
突变�所具有的表面效应、量子尺寸效应使得纳米聚合物粒子在生物医用材料、信息材料、高性能涂层材
料等多种领域都有广泛的用途［2］。

在众多材料中�壳聚糖纳米复合材料是研究热点之一。壳聚糖（chitosan）是一类由2-氨基-2-脱氧-D-
葡萄糖单体以β（1→4）苷键连接而成的均聚物（见图1）�天然无毒�且具有多种生物性能。

图1　壳聚糖结构式
Figure1　Structure of chitosan

由于氨基及羟基的存在�使得壳聚糖可以采用静电作用、共价交联等作用与其它的物质形成多种类
型的复合材料。本文就近些年来国内外常见的形成壳聚糖纳米复合材料的物理（化学）作用以及材料应
用研究进展作简要的综述。
1　静电作用

由于在酸性水溶液中壳聚糖分子中氨基的质子化作用使得整个分子带有正电荷�因此在液态介质中
可与带负电的聚合物或聚阴离子相互作用�易形成多种复合纳米粒子［3］。而事实上多数的壳聚糖纳米复
合材料就是依据这个原理形成的�并且由于其特殊的性能已应用在医药等领域。

·60· 高　　分　　子　　通　　报 2007年5月
DOI:10．14028／j．cnki．1003－3726．2007．05．008



1∙1　壳聚糖－三聚磷酸盐
三聚磷酸钠（TPP）是一种聚阴离子�可以与溶液中的壳聚糖发生离子凝胶反应得到纳米级的壳聚糖-

三聚磷酸盐纳米颗粒（CS-TPP）�合成路线如图2所示［4］：

图2　CS-TPP 的合成路线
Figure2　Synthetic strategy of CS-TPP

CS-TPP颗粒在广泛的 pH范围内都表现出表面的正电性。而且�表面电荷的多少及纳米颗粒大小均
可通过控制壳聚糖与 TPP的质量比等一些参数进行调整。形态分析实验揭示了该纳米颗粒是典型的多
面体结构�这就说明在颗粒形成和增长的过程中具有相似的结晶作用［5］。

这种纳米粒子不仅可担载蛋白质、多肽类药物［6�7］�还可以作为基因的载体。
除此之外�Qi等［8］经研究发现40～100nm 的 CS-TPP 能有效的吸附铅离子�其最大的吸附量据兰格

缪尔等温线方程推得是398mg/g�且实验数据与该理论值相吻合。之所以会有这么大的吸附量�主要是
由于引入的多聚磷酸根是新的吸附基团�制备过程中采用冷冻干燥法导致壳聚糖纳米颗粒的结晶度降低
的结果。
1∙2　壳聚糖-DNA

基因治疗过程中的主要障碍是基因转染效率低�现用在基因治疗中的两类主要的基因递送载体有病
毒载体和非病毒载体�病毒载体虽然有高的转染率�但是也存在一些明显的缺陷�如引起免疫反应、潜在
致癌性等�所以目前人们将目光投向了非病毒载体［9�10］。
DNA分子骨架上的磷酸基团显负电性�天然无毒的壳聚糖可通过离子间作用（离子交联、离子配

位） ［11］和氢键作用等与 DNA复合�形成的纳米复合物可以在基因治疗中用做非病毒性载体。
Liu等［12］对壳聚糖与 DNA 的作用进行了研究�结果表明壳聚糖对 DNA 的亲和力取决于介质的 pH

值。在酸性条件下�壳聚糖对 DNA有很强的亲和力�但在碱性条件下�只有微弱的作用。整个复合物的
形态在很大程度上取决于配料比。

实验证明这种非病毒性载体能够转染多种细胞株；而且由于受到聚合物的保护�DNA可免于血清核
酸酶、脱氧核糖核酸酶的降解�使其生物利用率得以提高；可以采用冷冻干燥的方式保存�且不会有生物
活性的损失［13］。
1∙3　壳聚糖-阴离子多糖

硫酸葡聚糖（DS）是支链型多糖�且葡萄糖基中的硫酸盐基团使其带有高的负电荷。因此�能通过简
易的凝聚过程与 CS 形成复合纳米粒子�这种粒子的释放性能和物理化学性质都受到两种离子聚合物比
例的影响�它能够作为抗血管生成多肽药物的载体［3］。
1∙4　壳聚糖-酸

壳聚糖与显负电荷的聚（2-丙烯酰胺-2-甲基丙磺酸）（PAMPS）通过混合两组分的溶液就可以得到直
径是250nm的聚合电解质复合物�该复合物有望应用于控制药物释放载体领域［14］。
2　共价交联作用
2∙1　壳聚糖（衍生物）-酸

在壳聚糖溶液中进行丙烯酸的模板聚合制备的壳聚糖-聚丙烯酸复合纳米粒子带有正电荷�大小在
50～400nm之间�在水溶液中具有良好的分散性和稳定性�在体外丝蛋白释放的实验中证明可以持续释
放其中的丝蛋白�时间长达10天［15］。
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磁性壳聚糖-聚丙烯酸微球�是通过壳聚糖与丙烯酸在以聚乙二醇作为分散剂�戊二醛作交联剂的条
件下进行交联聚合而成。该磁性微球由于能利用外界磁场进行靶向定位�且表面具有羧基和氨基�粒径
小（100～400nm）�对蛋白类药物具有良好的吸附效果�如对牛血清白蛋白（BSA）的最大吸附量可达
400mg/g�有望在“靶向药物”领域内展示良好的应用前景［16］。

另外�亚油酸-壳聚糖的纳米颗粒（200～600nm）在药学与生物学领域中也是良好的载体［17］。

图3　疏水性乙二醇壳聚糖
Figure3　A hydrophobically modified glycol chitosan with5β-cholanic acid

高分子的壳聚糖只溶于酸性（pH＜6∙5）水溶液中�极大地限制了其在生理溶液（pH＝7∙4）中的应用�
因此两性聚合物引起了人们的兴趣。乙二醇壳聚糖（GC）便是其中一种�并在广泛的 pH 范围内都有良好
的溶解性和生物相容性。而由其组成的自组装体由于能增溶多种疏水性药物、提高生物利用率等优势一
直都被人们认为是较好的药物载体［18］。5β-胆酸修饰乙二醇壳聚糖的主链�能够得到纳米级的疏水性乙
二醇壳聚糖（HGC）自组装体（见图3）。与利用离子作用封装 DNA的材料不同�HGC是通过 DNA与5β-胆
酸基间的疏水作用封装在纳米颗粒中的�实验证实这种 HGC可提高 DNA的转染效率［19］。

许多蛋白质、多肽类高分子药物�在生理环境中容易酶化降解�而且经肾脏过滤和网状内皮组织系统
的排除�无法充分达到目标部位�从而导致生物药效率降低。但若将一种可抑制肿瘤生长的多肽（RGD）
用荧光异硫氰酸盐标记后�担载在5β-胆酸-乙二醇壳聚糖自组装体上�则整个体系可以监测或破坏肿瘤
组织周围的血管原性脉管［20］。
2∙2　壳聚糖-醇

图4　CS-MPEG结构式
Figure4　Structure of CS-MPEG

用1�1′-羰基二咪唑活化的单甲氧基聚乙二醇（MPEG）与壳聚糖上的氨基反应形成接枝共聚物�该共
聚物避免了普通纳米粒被肝脏巨噬细胞的吞噬�延长了血浆半衰期�从而获得适用于肿瘤组织等肝脏以
外器官的药物载体�其结构如图4所示［21］。
2∙3　壳聚糖-糖

据报道［22］�用不同的酶水解壳聚糖和羧甲基纤维素�两者的水解产物可制成两种平均直径约为200
nm的纳米粒子。正、负电荷药物均可陷入两种纳米粒子当中�但表现出的性能却大相径庭�这也预示两
者将应用于不同的领域：释放药物�或者处理污染的饮品。

壳聚糖和低聚壳聚糖可与羧甲基纤维素复合形成稳定的阳离子纳米颗粒�然后将质粒 DNA（pDNA）
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包埋在其中�可用于遗传免疫作用的方面［23］。
3　吸附作用

Ag、Au、Pt、Pd离子相应的金属盐在壳聚糖存在的状况下被 NaBH4还原成零价金属纳米离子�壳聚糖
分子吸附在金属纳米离子的表面�形成相应的金属-壳聚糖纳米复合物。通过对比发现几种复合物的形
态有较大的差异：Ag-CS 具有假染色体的形状�其余的复合物虽都是树枝状的�但也有所区别［24］。Au-CS
纳米复合物具有清除羟氧自由基的功能�当壳聚糖的浓度在0∙01～0∙1wt％�Au-CS 的清除速率常数较
高�最大值是抗坏血酸的80倍［25］。
4　氢键作用

传统的非生物降解的聚合物对生态系统有极大的破坏性�因此诸如壳聚糖类的天然聚合物则倍受关
注。但是若用其代替聚乙烯（聚丙烯）等材料�还需改善其热稳定性、机械性能、弹性等。

蒙脱土（MMT）是一种层状硅酸盐�其片层结构厚度及层间距处于纳米尺度�利用插层复合法制备壳
聚糖／蒙脱土纳米复合材料�性能有所提高和改善�并随着土浓度的增加而逐步提高［26］。该复合物是壳
聚糖上的羟基、氨基与蒙脱土羟基化的硅酸盐层发生氢键作用形成的（见图5）。另外�用 Na＋-蒙脱土与
壳聚糖的醋酸溶液制备的纳米复合材料可以用作电化学传感器［27］。

图5　壳聚糖与 MMT 间的氢键作用
Figure5　Formation of hydrogen bonds between chitosan and MMT

6　结语
壳聚糖纳米复合材料是一类具有广阔应用前景的载体�在药物控释体系方面有独特的优势�特别适

用于作蛋白质、多肽、核酸等生物活性大分子药物和一些小分子药物的载体�在很大程度上推动了药物的
发展。但是我们也由此看出�这类材料在其它领域内的应用较少。在利用其它物质对壳聚糖复合的同
时�也在改变着壳聚糖的性能（如 CS-MMT）�因此在开发壳聚糖纳米复合材料的同时�其应用范围也应该
不断扩展。

在目前�壳聚糖纳米复合材料是一门新兴学科�还处于基础研究阶段�此外�该科技又是高风险投资
领域�这些因素都限制了该项技术的产业化。相信随着研究的深入、纳米技术的进一步开发、新材料的不
断涌现�壳聚糖纳米复合材料不仅在更广泛的领域内得到应用�而且在应用产业化方面的规模也会扩大。
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Chitosan-based Nanocomposites
ZHANG Hui�YU Tian-zhi∗�FAN Duo-wang

（Key Laboratory of Opto-Electronic Technology and Intelligent Control （Lanzhou jiaotong University）�
Ministry of Education�Lanzhou730070�China）

Abstract：Chitosan nanopaticles are an active reseach area in recent years．As the research progressing�lots of
Chitosan-based nanocomposites have been prepared．The preparation is relative with the interactions�so it is
necessary to study the interactions （physical or chemical ） on early stage of chitosan-based nanocomposites
development．This article summarizes the research of chitosan-based nanocomposites involving in various interactions
including electrostatic interaction�covalenctly crosslinking�adsorption�hydrogen bonding processes�and their
application．Due to the excellent biological compatible�these nanocomposites are applied to drug delivery systems in
brief．

Key words：Chitosan；Nanocomposites；Interaction
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